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Актуальность
Врожденная аниридия (ВА) (номер в базе данных 
менделирующих заболеваний человека, Online Mende-
lian Inheritance in Men [1], OMIM #106210) — редкий 
моногенный врожденный порок развития глаза с ауто-
сомно-доминантным типом наследования, полной пе-
нетрантностью и варьирующей экспрессивностью [2–4]. 
Заболевание клинически характеризуется полным или 
частичным отсутствием радужки, обычно сопровождается 
низкой остротой зрения, возникающей вследствие во-
влеченности в данный порок нескольких структур глаза 
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Congenital aniridia (AN) is a hereditary autosomal dominant developmental disorder of the eye. Heterozygous mutations in the PAX6 gene and 
chromosomal rearrangements involving the 11p13 locus lie behind the pathogenesis of the AN. The key role of the PAX6 gene in the regulation of 
embryogenesis and the pleiotropic effect of this transcription factor explain the damage of several tissues of the anterior and posterior segments of 
the eye, brain structures, and the disturbance of morphogenesis and endocrine function of the pancreas observed in AN. Recently AN has been 
considered a syndromic pathology by several researchers. The review suggests classification and summarizes information on the clinical character-
istics and genetic basis of various forms of AN. The problem of discrimination of clinical-genetic variants of the dysgenesis of the anterior segment of 
the eye and the differential diagnosis of PAX6-associated AN with WAGR syndrome, anterior dysgenesis, other rare monogenic and chromosomal 
syndromes is discussed, and the role of molecular diagnostics is emphasized.
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Дифференциальная диагностика 
наследственных форм врожденной аниридии 
с позиций современной генетики
Врожденная аниридия (ВА) — наследственный аутосомно-доминантный порок развития глаз. В основе патогенеза ВА лежат гетеро-
зиготные мутации в гене PAX6 и хромосомные перестройки, вовлекающие локус 11p13. Ключевая роль гена PAX6 в регуляции эмбриоге-
неза и плейотропность действия этого транскрипционного фактора объясняют возможность поражения сразу нескольких сред перед-
него отрезка глаз и глазного дна, структур головного мозга, а также нарушение морфогенеза и эндокринной функции поджелудочной 
железы, наблюдаемые при ВА. В последнее время ВА стала рассматриваться рядом исследователей как синдромальная патология. 
В обзоре собраны сведения о клинической характеристике, генетической основе различных форм ВА. Обсуждается проблема дискрими-
нации клинико-генетических вариантов дисгенезии переднего отрезка глаза и дифференциальной диагностики PAX6-ассоциированной 
ВА с синдромом WAGR, дисгенезиями переднего отрезка глаз, другими редкими моногенными и хромосомными синдромами; подчерки-
вается роль молекулярной диагностики.
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[2]. Клиническая картина заболевания очень вариабельна 
и может включать также поражение других органов и си-
стем. Впервые заболевание описано C. Rush в 1926 г. [5]. 
Частота встречаемости составляет от 1:40 000 до 1:100 000 
новорожденных [6–8]. Соотношение семейных и спора-
дических случаев различно по данным разных авторов: 
в ряде работ оно составляет 2:1 [2, 9, 10], в других — 1:2 
[11, 12].
Этиопатогенез и клиническая картина
врожденной аниридии
Врожденная аниридия, по классической классифи-
кации, в 3/4 случаев развивается как изолированная 
глазная аномалия без вовлечения других органов и си-
стем [13], в 1/4 — как синдромальная патология. При-
чиной изолированной ВА в 90% являются мутации гена 
PAX6 (11p13; OMIM *607108), в том числе хромосомные 
перестройки с вовлечением локуса гена или удаленной 
цис-регуляторной области, контролирующей его экспрес-
сию [3], расположенные внутри соседних генов (ELP4 
и TRIM44). В 5% случаев ВА может быть обусловлена 
мутациями генов PITX2, FOXC1, FOXE3, CYP1B1 и др. 
[2, 11]. Причина заболевания остается неидентифициро-
ванной в 5%. 
Врожденная аниридия может являться составной ча-
стью синдрома WAGR (2,4–13% случаев), ассоцииро-
ванного с делециями региона 11p13, которые захваты-
вают локусы генов PAX6 и WT1 [2, 14]. WAGR-синдром 
(OMIM #194072) характеризуется четырьмя основными 
фенотипическими проявлениями — опухолью Вильмса 
(W), врожденной аниридией (A), урогенитальными нару-
шениями (G) и задержкой психомоторного развития (R) 
различной тяжести. PAX6-ассоциированные синдромаль-
ные формы аниридии, отличные от WAGR-синдрома, 
наблюдаются не менее чем в 12% случаев и обусловлены 
как перестройками 11p13, так и внутригенными PAX6- 
мутациями [14, 15].
Кроме того, ВА описана как симптом редких полиор-
ганных наследственных синдромов с установленной или 
неустановленной генетической причиной в других генах 
(до 5%) [2, 10, 11, 14].
PAX6-ассоциированная аниридия
Еще недавно считалось, что большинство случаев ВА 
относятся к «изолированной классической аниридии» 
(OMIM #106210 — AN1) [16]. Совершенствование ис-
следований в области молекулярной генетики, патофи-
зиологии и возможностей клинического обследования 
пациентов показало, что помимо пороков переднего и за-
днего сегментов глаза при аниридии могут встречаться 
морфологические изменения коры больших полушарий 
и мозжечка; гипоплазия мозолистого тела, передней ко-
миссуры, эпифиза и гипофиза; нарушение обоняния 
и слуха, неврологические и когнитивные дефекты, дис-
функция мозжечка и гипоталамо-гипофизарной системы 
[17]. Все эти изменения, с точки зрения тератологии че-
ловека, связаны с поражением нескольких видов тканей, 
имеющих общие происхождение (нейроэктодермальное 
или мезенхимальное) и регуляцию эмбриогенеза, контро-
лируемую геном PAX6. Доля встречаемости нарушений 
в этих тканях из-за выраженного клинического полимор-
физма определена нечетко. В последнее время некоторые 
авторы любую форму врожденной изолированной анири-
дии стали считать синдромальной патологией и называть 
PAX6-синдромом [18]. 
Врожденная аниридия как панокулярная патология
Как упоминалось выше, при аниридии в большей или 
меньшей степени поражены несколько структур глаза. 
Врожденная и/или осложненная катаракта встречается 
у 50–85% пациентов [19, 20], гипоплазия центральной 
ямки (фовеа), по данным разных авторов, выявляется 
в 41–86% случаев [10, 19, 21, 22], гипоплазии зрительного 
нерва — в 10–23% [21]. По результатам электроретино-
графии у 74–100% пациентов наблюдаются те или иные 
признаки ретинальной дисфункции [23–26]. Частота ни-
стагма составляет от 81 до 95% [10, 19]. Его возникновение 
может быть связано как с повреждением афферентной 
части зрительного пути (гипоплазией центральной ямки, 
зрительного нерва), так и с органическим поражением 
центральной нервной системы. 
Кроме того, обнаруживаются признаки дисгенеза угла 
передней камеры в виде уменьшения толщины цилиар-
ного тела и корня радужки, сохранения остатков мезодер-
мальной ткани в трабекулярной зоне. У 6–75% пациентов 
в позднем детском возрасте развивается осложненная 
глаукома (медиана приходится на возраст 8,5 года) [10, 
17, 19].
Кератопатия установлена у 45–85% больных [22]. Раз-
витие кератопатии обычно начинается с периферическо-
го утолщения эпителия роговицы и ее васкуляризации, 
чаще на первом десятке лет жизни. Клинически керато-
патия проявляется симптомами «сухого глаза», рецидиви-
рующими эрозиями, светобоязнью, формированием язв 
и островков субэпителиального фиброза. В терминальной 
стадии роговица приобретает иррегулярную структуру 
и может полностью терять свою прозрачность [19].
Возможные системные поражения
при врожденной аниридии
Ассоциированные с аниридией системные наруше-
ния распространены гораздо шире, чем предполагалось 
ранее [2, 10, 14, 15]. Они обусловлены важной ролью гена 
PAX6 в эмбриональном развитии центральной нервной 
и других систем и органов. Частота дополнительных си-
стемных нарушений определялась только в некоторых 
ретроспективных исследованиях. Так, Р. Netland с соавт. 
[10] на выборке из 83 больных приводит следующую ста-
тистику: зубные аномалии — 35%, задержка развития — 
17%, нарушение тактильной чувствительности — 16%, 
депрессия — 12%, гипосомния — 5%, костно-мышечные 
аномалии — 13%, астма — 12%, нарушение фертильно-
сти — 11%, болезни желчного пузыря — 8%, гипертен-
зия — 8%, сахарный диабет — 7%. В работе подчеркива-
ется, что частота указанных изменений достоверно выше 
популяционных.
В различных работах подтверждается частая вовлечен-
ность в патологический процесс систем и органов, отлич-
ных от глаз, однако без оценки частоты встречаемости, 
тем не менее их спектр повторяется в разных работах. 
Помимо структурных аномалий мозга, перечисленных 
выше, возможны и функциональные нарушения нервной 
системы, такие как снижение мышечного тонуса; нару-
шение координации, мелкой моторики рук, походки; за-
держка психомоторного развития, судороги, эпилепсия, 
пирамидный синдром от средней до тяжелой степени 
выраженности, когнитивные нарушения при сохранном 
интеллекте; нарушения сна, поведения; снижение слуха, 
обоняния [2, 15, 27–32].
Считается, что умственное развитие пациентов 
с врожденной аниридией в целом сохранено [2, 33], 
однако частота задержки психомоторного развития со-
ставляет 12–17% [10, 14, 34]. Более того, при тщательном 
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исследовании выявлены не только морфологические, но 
и функциональные отличия в работе мозга пациентов 
с аниридией по сравнению со здоровыми индивидами 
из тех же семей и из контрольной выборки. Пациенты 
показывали изменения в нейропсихологических тестах, 
свидетельствующие о нарушении когнитивного контроля 
[34–36].
У пациентов с врожденной аниридией возможно на-
рушение морфогенеза и эндокринной функции подже-
лудочной железы, гипофиза, щитовидной железы [37, 
38], эмбриональное развитие которых также регулируется 
PAX6. Так, отмечается нарушение толерантности к глю-
козе, развитие сахарного диабета 2-го типа с ранним на-
чалом и ожирение [39]. При аниридии могут встречаться 
нарушения роста, висцеромегалия, гигантизм. Анализ 
данных 155 пациентов с ВА и здоровых членов их семей 
показал, что во взрослом возрасте индекс массы тела 
и частота ожирения достоверно выше среди больных 
аниридией, чем среди их здоровых сибсов, а также по 
сравнению с популяционным контролем [10]. 
Костные аномалии при ВА могут включать непра-
вильно сформированные предплечье и кисть, стопу, ги-
поплазию бедренной кости и диффузную остеопению, 
грудной, шейный и поясничный кифозы [29], а также 
аплазию локтевой кости и общее отставание в развитии 
костного скелета [13].
В табл. 1 суммируются различные ассоциированные 
с ВА системные поражения.
Таким образом, данные исследований, приведенные 
различными авторами, показывают, во-первых, значи-
тельную фенотипическую вариабельность врожденной 
аниридии; во-вторых, необходимость полного обследо-
вания пациентов с аниридией для выявления возможной 
сопутствующей патологии, прогноза течения болезни 
и ведения пациентов.
Изолированная врожденная аниридия, 
ассоциированная с другими генами
С точки зрения этиопатогенеза, ВА относится к груп-
пе мезенхимальных дисгенезий глаза (фенотипическая 
серия OMIM PS107250), возникающих из-за нарушения 
миграции мезенхимальных клеток нервного гребня и их 
дифференцировки в структуры глаза в период эмбри-
онального развития [50]. При этом аниридия, а точнее 
дисплазия радужки, как часть фенотипа может входить 
в состав других мезенхимальных дисгенезий.
В настоящее время выделяют 8 клинико-генетических 
типов собственно дисгенезий переднего отрезка глаза, 
ассоциированных с мутациями в различных генах [51, 52]. 
К этой группе также можно отнести и другие состояния, 
вызываемые мутациями в тех же генах: врожденная анири-
дия (OMIM #106210), аномалии группы синдрома Аксен-
фельда–Ригера (OMIM #602482), иридогониодисгенезии 
I, II типа (OMIM #601631 и OMIM #137600), аномалия 
Петерса (OMIM #604229) и некоторые другие [53] (табл. 2).
Клинические проявления дисгенезий могут включать 
гипоплазию радужки разной степени выраженности, не-
прозрачность роговицы, адгезии между радужкой и ро-
говицей, роговицей и хрусталиком, аномалии дренажных 
структур иридокорнеального угла [54].
Таблица 1. Системные нарушения при врожденной аниридии и WAGR-синдроме
Признак Врожденная аниридия Синдром WAGR
Неврологические 
расстройства
Судороги (4/24) [30, 32], реже эпилепсия, 
синдром навязчивых движений, повышенная 
двигательная активность, дисфункция 
мозжечка, аутизм [28, 29]
Синдром навязчивых движений, повышенная 
двигательная активность, депрессия, беспокойство, 
эпилепсия, судороги, мышечная гипер- или гипотония 
(13/19), аутизм (~20%) [40] 
Неврологические расстройства — у 1/3 больных [2] 
Отставание в 
психомоторном развитии
Чаще небольшое отставание, иногда 
значительное снижение интеллекта [28–30, 32]
Часто (9/16) [40]. У 70% больных IQ <74 [2] 
Морфологические 
аномалии мозга
В некоторых случаях кисты боковых 
желудочков, изменение морфологии коры 
больших полушарий (2/24), аплазия/
гипоплазия эпифиза (20/24), гипоплазия 
или отсутствие мозолистого тела, передней 
комиссуры (15/24), гиппокампа (2/24), 
гипоплазия червя мозжечка (2/24) [32]
Часто (10/18) микроцефалия, изменение морфологии 
коры больших полушарий, коры мозжечка; 
встречаются также атрофия коры головного мозга, 




Отдельные случаи врожденных нарушений 
морфологии почек [40]
Нефробластома (42,5–77%) и/или нефропатия (47%); 
изредка (3/18) аплазия, гипоплазия почки [14, 40–42]
Аномалии половой
системы
Единичные случаи: крипторхизм (3/82), 
гипоспадия (2/82) [40];
поликистоз яичников в 10% [10]
Чаще у мальчиков (12/18): крипторхизм (7/18; 
60%), гипоспадия (1/18), гонадобластома (3/18), 
половые органы промежуточного типа (5/18), 
псевдогермафродитизм (1/18). 
У девочек (17%): рудиментарное влагалище и дефекты 
развития яичников и матки [2, 40, 42]
Развитие опухолей
В единичных случаях гемангиома и 
нейрофиброма [40]
Нефробластома (33–70%). В единичных случаях 
гонадобластома, другие опухоли (множественные 
гемангиомы, гамартомы, врожденная липома [14, 40, 
42, 43]
Отставание в росте
Единичные случаи общего отставания в 
росте и развитии [13]
Часто (9/16): общее отставание в росте и развитии, в 
единичных случаях карликовость [40, 44] 
Черепно-лицевые аномалии
В очень редких случаях краниофациальный 
дизостоз [40]
Встречаются (4/18) [40]
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Значительное перекрывание фенотипов затрудняет 
диагностику дисгенезий переднего отрезка глаза. Диффе-
ренциальная диагностика аниридии особенно осложня-
ется в случаях так называемых вариантов аниридии, когда 
радужка диспластична и выявляется в виде эктопии зрач-
ка [58] или эктропион увеа [59]. Дискриминация клини-
ко-генетических вариантов в данном случае может быть 
основана на молекулярной диагностике [11] и на фено-
типическом сочетании ВА с гипоплазией фовеа, которая 
в некоторых случаях отличает PAX6-ассоциированную ВА 
от других врожденных состояний, образующих данную 
группу.
Признак Врожденная аниридия Синдром WAGR
Другие костные аномалии
В редких случаях агенез локтевой кости [13], 
гипоплазия бедренной кости и диффузная 
остеопения, кифозы [29]
Встречаются удвоение больших пальцев ног, отставание 
в костном развитии, деминерализация костей, почти 
всегда есть отставание в росте [40, 44–46]
Дефекты соединительной 
ткани
Единичные случаи паховой и пупочной 
грыжи [40]
Часто (6/18): паховая, пупочная, а также грыжа 
диафрагмы, врожденный вывих бедра, дефекты 
межпредсердной перегородки [40, 47]
Аномалии ушной раковины В единичных случаях [29] Часто (7/12) [40]
Ожирение
Индекс массы тела и частота ожирения 
достоверно выше среди больных аниридией, 
чем среди их здоровых сибсов. Встречаются 
висцеромегалия и гигантизм [10]
Хотя пациенты с синдромом имеют пониженный 
вес при рождении [41], в значительной доле случаев 
с возрастом развивается ожирение (18%) [2, 48], 
гемигипертрофия [14, 40]
Сахарный диабет с ранним 
началом, нарушение 
толерантности к глюкозе
Описаны в некоторых случаях [37–39] Описаны в некоторых случаях (2/18) [48, 49]
Таблица 1. Системные нарушения при врожденной аниридии и WAGR-синдроме (Окончание)


































роговицы + + + +
Непрозрачность 




+ + + +
Отсутствие большей 
части радужки + + + + + +
Гипоплазия стромы 
радужки + + + +
Эктропион радужки + + + +
Поликория, 
корэктопия + + +
Аномалии угла с 
периферическими 
иридо-корнеальными 
синехиями / тяжами 
между радужкой и 
трабекулярной сетью
+ + + + + +
Ге
ны
PITX2 + + + +
FOXC1 + + + + +






Примечание. ДПОГ — дисгенезия переднего отрезка глаза.
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Врожденная аниридия в составе синдрома WAGR
WAGR-синдром обусловлен делециями разной протя-
женности хромосомного региона 11p13 (WAGR-область), 
точнее, его теломерной части, захватывающей одновре-
менно гены PAX6 и WT1 [3, 14, 60]. WAGR-синдром 
встречается в 2,5–13% случаев врожденной анаридии. До 
возможности использования цитогенетических методов 
высокого разрешения данное заболевание диагностирова-
лось на основании снижения активности ферментов лак-
татдегидрогеназы А и каталазы, что обусловлено локали-
зацией генов, ответственных за синтез данных ферментов, 
в области 11p13 [61]. Ген WT1 (OMIM *607102) кодирует 
транскрипционный фактор, содержащий домен цинковых 
пальцев, действует как активатор или репрессор транс-
крипции в зависимости от клеточного или хромосомного 
контекста, выполняет функцию опухолевого супрессора 
и играет важнейшую роль в правильном развитии мочепо-
ловой системы и мезотелиальных тканей [62, 63].
Ассоциация аниридии и опухоли Вильмса впервые 
подтверждена цитогенетическими методами в 1962 г. 
R. Miller с соавт. [60]. Частота WAGR-синдрома — 
1:500 000–1:1 000 000. Так называемые делеции WAGR-
области могут охватывать от 1,0 до 26,5 млн пар нуклеоти-
дов (п.н.) и включать от 3 до >60 генов [64, 65].
Предполагается, что область длиной примерно 
в 1,5 млн пар нуклеотидов, обязательно захватывающая 
оба гена — PAX6 и WT1, является критичной для фор-
мирования всех составляющих синдрома [45]. Синдром 
встречается почти исключительно в спорадических слу-
чаях (в мировой литературе описано всего 2 семейных 
случая) [14], однако у одного из родителей возможен 
гонадный мозаицизм по делеции или сбалансированная 
хромосомная перестройка, нарушающая сегрегацию хро-
мосом при созревании гамет и приводящая к частичной 
анеуплоидии у потомков. Цитогенетическое обследова-
ние родителей и пренатальная диагностика необходимы 
во всех семьях, где стоит вопрос о прогнозе потомства 
и уже есть пациент с синдромом WAGR.
Опухоль Вильмса развивается только у 40–70% боль-
ных аниридией с хромосомной делецией области 11p13, 
захватывающей оба гена — PAX6 и WT1 [14]. У остальных 
больных, впрочем, как и у больных с удаленной опухолью 
почки, существует высокая вероятность развития тяже-
лой нефропатии во взрослом возрасте [41]. В исследо-
вании монозиготных близнецов с делецией дистального 
региона 11p13, включающей WAGR-область, в части 
случаев нефробластома развивалась только у одного из 
сибсов [66]. Если у больного с WAGR-делецией опухоль 
все же развивается, то с большой вероятностью это про-
исходит до 8 лет, медианный возраст развития WAGR-
ассоциированной нефробластомы составляет примерно 
2 года [67]. 
Отставание в психомоторном развитии, когнитивные 
нарушения, неврологическая симптоматика выражены 
у всех пациентов при WAGR-синдроме, однако в разной 
степени [64]. Аутичное поведение установлено у 20% па-
циентов [48].
Урогенитальные нарушения могут включать крип-
торхизм, гипоспадию, реже — формирование наружных 
половых органов по промежуточному типу (псевдогер-
мафродитизм), совсем редко — полную реверсию пола, 
аномалии развития влагалища, матки и яичников, гона-
добластому [68–70]. Общая примерная частота основных 
диагностических признаков при синдроме WAGR при-
ведена в табл. 3.
Таким образом, только у 44,44% пациентов с синдро-
мом WAGR присутствуют все четыре классических при-
знака, у 25,93% — только 3 из них, а у 20,37% — лишь два 
[48]. Когнитивные функции снижены у 70% пациентов 
(IQ <74) [2, 65]. В двух случаях делеции региона 11p13 
были описаны как ассоциированые с опухолью Вильмса, 
задержкой развития и крипторхизмом, однако без ани-
ридии [48, 71] (сравнение частоты системных нарушений 
при синдроме WAGR и врожденной аниридии отражены 
в табл. 1).
Дополнительные соматические осложнения при син-
дроме WAGR весьма многочисленны [48]. Самыми часты-
ми из них являются зубные аномалии и черепно-лицевые 
дисморфии, нефропатия, гломерулосклероз, артериаль-
ная гипертензия, бронхиальная астма, пневмония, сину-
ситы, отмечена высокая частота проведения тонзилло-, 
аденоэктомий и тимпаностомий. 
Как следует из табл. 1, дифференциальный диагноз 
между ВА и WAGR-синдромом на основе только кли-
нических данных в большинстве случаев затруднителен, 
особенно сразу после рождения, поэтому обязательно тре-
буется лабораторное подтверждение диагноза. У девочек 
наружные половые органы могут быть абсолютно нормаль-
ными при рождении. В течение первых месяцев жизни 
остается незаметным отставание в развитии, и нефробла-
стома может развиваться в более позднем возрасте [14].
Таким образом, учитывая, что при WAGR-синдроме 
редко выявляются основные характерные для синдрома 
признаки, всех детей со спорадической ВА до 8 лет жизни 
необходимо 3–4 раза в год обследовать на возможное по-
явление опухоли Вильмса. 
В немногочисленных литературных источниках суб-
фенотип синдрома WAGR, ассоциированный с делеци-
ями региона 11p12–11p14 и характеризуемый дополни-
тельным признаком — ожирением (WAGR + O — obesity), 
выделяют в самостоятельную нозологическую форму 
WAGRO (OMIM #612469) [48, 72].
Варианты сочетания WAGR с другими синдромами
Варианты и сочетания синдрома WAGR встречаются 
довольно редко (<1% случаев врожденной аниридии) 
и в сумме составляют небольшой процент среди пациен-
тов с этим синдромом [14]. Обычно определяемые WAGR-
делеции локализованы внутри участка 11p12–11p14 [14]. 
При расширении границ делеции в более теломерную 
область, захватывающую сегмент 11p15.5, в клиниче-
ской картине аниридия сочетается с гемигипертрофией 
и другими нарушениями роста [60, 73, 74]. Это связано 
с локализацией в регионе 11p15.5 локуса контроля им-
принтинга (imprinting control region, ICR) генов IGF2/
KCNQ1OT и CDKN1C/H19. Нарушения эпигенетического 
состояния в ICR как вследствие однородительской дис-
омии, так и делеций ведут к дисрегуляции моноаллельной 
экспрессии в локусе, что проявляется в виде двух синдро-
мов с противоположными нарушениями роста — Бекви-
та–Видемана (BWS; OMIM #130650) и Рассела–Сильвера 
(SRS, OMIM #180860) [75]. 
При делециях, захватывающих более центромерную 
область вплоть до 11p11, развивается сочетание син-
Таблица 3. Классические признаки синдрома WAGR [48] 
Признаки синдрома Мальчики Девочки Все
Опухоль Вильмса, % 61,29 52,17 57,41
Аниридия, % 100 95,62 98,15
Аномалии развития 
мочеполовой системы, % 90,32 34,78 79,93
Задержка психомоторного 
развития, % 77,42 65,22 72,22
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дромов WAGR и Потоцкого–Шаффер (OMIM #601224) 
[76, 77].
Врожденная аниридия в комбинации с известными 
синдромами и в составе некоторых множественных 
пороков развития
Врожденная аниридия описана в составе синдрома 
Гиллеспи (OMIM #206700), который характеризуется 
двусторонней частичной аниридией/гипоплазией радуж-
ки, отставанием в психомоторном развитии, гипоплазией 
мозжечка и атаксией. С 1965 г., когда синдром был впер-
вые описан, зарегистрирован 21 больной [78]. Только 
в трех случаях выявлена ассоциация с локусом 11p13 [30, 
78]. Ранее считалось, что синдром Гиллеспи представляет 
генетически гетерогенную группу синдромов с широкой 
клинической вариабельностью, при котором целесооб-
разно проводить скрининг на мутации в гене PAX6 [29]. 
В 2016 г. обнаружена генетическая причина аутосомно-
доминантного синдрома Гиллеспи — это ген ITPR1, ло-
кализованный в регионе 3p26.1 (OMIM *147265) [79, 80].
Врожденная аниридия описана в единичных случаях 
при известных синдромах и множественных пороках раз-
вития моногенной и хромосомной этиологии: 
 • синдроме летальной скелетной дисплазии с грациль-
ными костями (OMIM #602361), обусловленном ге-
терозиготными мутациями в гене FAM111A (регион 
11q12.1) [81];
 • синдроме Барде–Бидля 1-го типа (OMIM #209900), 
вызываемом гомозиготными и компаунд-гетерози-
готными мутациями в гене BBS1, регион 11q13.2 [82];
 • синдроме кошачьего глаза (OMIM #115470), хромо-
сомный синдром 22q11 [83];
 • кольцевой хромосомы 6 [84] и некоторых других 
[85, 86].
Очень редко описывают состояния, вызываемые дву-
мя независимыми мутациями в разных генах, в связи 
с чем возникает сложная комбинация фенотипов, харак-
терных для каждой нозологии [40, 87–89].
Врожденная аниридия и синдромы неизвестной 
этиологии
Для большинства синдромов этой группы характерна 
клиническая картина ВА в сочетании с другими анома-
лиями развития, для которых установлено отсутствие 
ассоциаций с локусом 11p13, молекулярная природа за-
болеваний пока не определена.
Неизвестной остается молекулярная причина сочета-
ния ВА и микрокорнеа со спонтанной резорбцией ката-
ракты (OMIM 106230) [ 90], вторичной «аниридии» при 
синдроме Франк–Каменецкого (OMIM 308500), Халлер-
мана–Штрайфа (OMIM %234100) [91, 92], комбинации 
ВА с гипо- или аплазией надколенника (OMIM 106220) 
[93].
Описан также синдром задержки роста и психомотор-
ного развития с различными аномалиями глаз, включаю-
щими ВА (OMIM 156190) [94].
Заключение
Таким образом, дифференциальная диагностика 
врожденной аниридии определяется рядом особенно-
стей. Зачастую клинические проявления ВА у разных 
больных могут быть очень гетерогенны. Это связано как 
с плейотропностью действия гена PAX6, вовлеченного 
в эмбриональное развитие многих систем и органов, так 
и с различными механизмами повреждения функции 
этого гена при разных типах мутаций, что дает основа-
ние ряду исследователей использовать термин «PAX6-
синдром» применительно к врожденной аниридии. При 
этом специфичность спектра клинических проявлений 
PAX6-синдрома достаточно четко дифференцирует его 
с другими редкими синдромальными состояниями, из-
редка включающими дисплазию радужки. Тем не менее 
в ряде случаев существует значительное перекрывание 
клинической картины между врожденной аниридией 
и другими дисгенезиями переднего отрезка глаза, что су-
щественно затрудняет дифференциальную диагностику 
и выбор клинико-генетического варианта. Ведущую роль 
в решении этой проблемы играет ДНК-диагностика, 
которая позволяет верифицировать диагноз, уточнить 
методы лечения, реабилитации и прогноза дальнейшего 
клинического течения заболевания.
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